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giczne, mikroskopia elektronowa, konfo-
kalna).
Wyniki: Podawanie Iizat6w T4 i HAP1
myszom obarczonym czerniakiem B16
prowadzito do znacznego obnizenia ilosci
kolonii nowotworowych w ptucach: odpo-
wiednio 0 47% i 80% u myszy C57BI/6
oraz 60% i 70% u myszy bezgrasiczych.
Obserwowano wiqzanie bakteriofagow
do bton komorek nowotworowych w mikro-
skopie elektronowym i konfokalnym.
W testach biologicznych wykazano bloko-
wanie wiqzania fagi-komorki nowotworowe
przez inhibitory integryn beta3.
Wnioski: W niniejszej pracy wykazali-
smy, ze bakteriofagi mogq wiqzae si~
z komorkami ssakow, prawdopodobnie
poprzez integryny beta3. Co wi~cej, wyka-
zujq one istotnq aktywnosc przeciwprze-
rzutowq. Wiadomo, ze inhibitory integryn
beta3 majq silne dziatanie przeciwprzerzu-
towe. Sqdzimy, ze jest to podtozem opisa-
nej przez nas aktywnosci przeciwprzerzu-
towej bakteriofagow. Nasze badania rzu-
cajq zupetnie nowe swiatto na rol~ bakte-
riofagow i sugerujq, ze mogq one odgry-
wac istotnq rol~ w obronie przeciwnowo-
tworowej organizmu.
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Statyny, ktore znalazty zastosowanie
w leczeniu i zapobieganiu hiperchole-
sterolemii, Sq inhibitorami reduktazy
3-hydroksy-3-metylo-glutarylo koenzymu A
(HMG-CoA). Enzym oqpow:Iada .zar.edu-
kcj~ HMG-CoA do mewalonianu.
Mewalonian jest prekursorem w syntezie
pochodnych izoprenoidowych, do ktorych
nalezy:cholesterol, dolichole i ubichinon.
Ponadto, pochodzqce z mewalonianu gru-
py prenylowe umozliwiajq odpowiedniq
lokalizacj~ i funkcj~ w komorce wielu
biatek takich jak biatka Ras i Rho. Dlatego
tez, oprocz zdolnosci obnizania poziomu
cholesterolu, statyny wywierajq wieloraki
wptyw na wiele istotnych funkcji komor-
kowych takich jak proliferacja, roznico-
wanie i przezycie, a takze biorq udziat
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w regulacji ksztattu i ruchu komorek.
Wykazano, ze statyny hamujq proliferacj~
i indukujq apoptoz~ w wielu roznych ko-
morkach nowotworowych. Wykazano row-
niez ich dziatanie przeciwnowotworowe
na modelu czerniaka, raka piersi, raka
trzustki, wtokniakomi~saka, glejaka, neuro-
blastoma i chtoniaka u zwierzqt. Statyny
hamowaty rowniez powstawanie przerzu-
tow. W badaniach przedklinicznych wyka-
zano rowniez, ze statyny zdolne Sq do
pot~gowania dziatania przeciwnowotwo-
rowego niektorych cytokinin i chemiotera-
peutykow. Mechanizm molekularny odpo-
wiedzialny za przeciwnowotworowq akty-
wnose statyn nie zostat w petni wyja-
sniony. Wydaje si~ jednak, ze w mecha-
nizmie tym istotnq rol~ odgrywa inter-
ferencja z czynnosciq GTPaz z rodziny
Ras i Rho, hamowanie aktywnosci niekto-
rych kinaz zaleznych od cyklin i aktywacja
niektorych inhibitorow kinaz zaleznych
od cyklin. Opublikowano wyniki kilku prob
klinicznych I, 1/11 i III fazy z uzyciem statyn
u chorych na rozne nowotwory. Choe ce-
lem tych wczesnych prob klinicznych nie
byta ocena aktywnosci terapeutycznej
i wszelkie wnioski z tych prob nalezy
na tym etapie uznae za przedwczesne,
to jednak wst~pne konkluzje z tych badan
sugerujq brak istotnego efektu leczniczego
statyn u pacjentow z nowotworami.
Jednakze, wyniki jednego z tych badan
wskazujq na mozliwose wzmagania przez
statyny dziatania przeciwnowotworowego
niektorych chemioterapeutykow. Poniewaz
jednak toksyczne objawy uboczne stoso-
wania statyn obserwowano szczegolnie
w ich kombinacji z niektorymi innymi le~
kami, dlatego tez planowanie badan kli-
nicznych z uzyciem statyn w potqczeniu
z innymi lekamLucbD~h na nowotwory
powinno bye nacechowane wyjqtkowq
ostroznosciq.
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